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In alle tijden hebben patiën-
ten hun artsen voor lastige 
problemen gesteld. Hoewel 
de interne geneeskunde 
veel mogelijkheden biedt in 
diagnostiek en behande-
ling, is er voor lang niet alle 
lastige problemen een op-
lossing. Van de internist ver-
bonden aan een universitair 
medisch centrum wordt 
veel tijd, kennis, kunde en 
verstand gevraagd in het ‘Academisch Diagnostisch 
Proces’. Van der Meer pleit ervoor de zorg minder 
 gehaast te maken en ruim de tijd te nemen voor wat 
de patiënt te vertellen heeft.
In zijn afscheidsrede staat hij verder stil bij de gevol-
gen van toenemende antibioticaresistentie en de 
maatregelen die we zouden moeten nemen. Gefasci-
neerd door patiënten met stoornissen in de afweer en 
patiënten met koortsende ziekten, gaat hij in op de 
resultaten van onderzoek, die nieuwe behandelingen 
mogelijk maken. 
Jos W.M. van der Meer (Den Haag, 1947) studeerde 
Geneeskunde aan de Universiteit Leiden en speciali-
seerde in de interne geneeskunde in Den Haag 
(Bronovo) en in Leiden (Academisch Ziekenhuis). 
Hij legde zich toe op infectieziekten en promoveerde 
in 1982 in Leiden. In 1987 was hij werkzaam in Boston 
(Tufts New England Medical Center), alwaar hij het 
effect van cytokinen op de afweer onderzocht. In 1988 
werd hij benoemd tot hoogleraar Algemeen interne 
geneeskunde aan de Radboud Universiteit. In 1992 
werd hij hoofd van de afdeling Algemeen interne 
 geneeskunde van het UMC St Radboud. Zijn onder-
zoek richtte zich op de afweer tegen infectieziekten. 
Hij kreeg verschillende prijzen en onderscheidingen 
(Ridder in de Orde van de Nederlandse Leeuw, 
 lidmaatschap van de Koninklijke Nederlandse 
Akademie van Wetenschappen, lidmaatschap van 
de Academia Europaea, de Zilveren penning van de 
Radboud Universiteit, de Hijmans van den Bergh 
penning en de Zeldzame Engel Award).
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Mijnheer de rector magnificus, dames en heren,
Lang geleden leefde er in Nijmegen een beroemde pestdokter. Zijn naam was Ysbrand 
van Diemerbroeck. Zo begon ik op 3 november 1989 mijn oratie aan deze universiteit. 
Ook in dit afscheidscollege wil ik met Van Diemerbroeck beginnen. 
Sinds kort beschikken we in het Museum Het Valkhof, mede dankzij financiële 
bijdragen van de hoogleraren van ons umc, over een schitterend portret van Van Diemer-
broeck, geschilderd door Cornelis Jonson van Ceulen (Fig. 1). Wie was Ysbrand van 
Diemerbroeck? Van Diemerbroeck werd in 1609 geboren en studeerde wijsbegeerte en 
geneeskunde in Leiden. Hij promoveerde vervolgens als 25-jarige te Angers. In 1635 
 vestigde hij zich in Nijmegen, alwaar hij binnen een jaar geconfronteerd werd met een 
zeer grote pestepidemie1. Een maximale confrontatie met lastige patiënten. De pest ging 
immers gepaard met hoge sterfte, en er waren toen geen behandelings mogelijkheden 
(behalve het draineren van pestbuilen). Van Diemerbroeck toont zich een gedreven kli-
nisch onderzoeker. Hij observeert zijn patiënten nauwkeurig en beschrijft zijn bevin-
dingen in zijn beroemde Tractatus de peste2. In het vierde boek beschrijft hij 120 patiënten 
van wie 80 procent procent overlijdt. Met zijn klinische observaties is hij zijn tijd voor-
uit. Boerhaave als icoon van de moderne bedside medicine wordt pas ruim dertig jaar 
later geboren.
Van Diemerbroeck reikt in het 
traktaat ook tal van behandelingen 
aan, die we met de kennis van 
nu moeiteloos als onwerkzaam be-
schouwen. Hij bedrijft experience-
based medicine, ook in onze tijd het 
gladde ijs van de geneeskunde. Graag 
haal ik hier één van mijn leermees-
ters aan, de in 2004 overleden illus-
tere klinisch farmacoloog Herman 
Mattie: ‘We make the same mistake 
a thousand times and call it clinical 
experience’. Inderdaad, ook bij klini-
sche problemen van patiënten die 
niet eens als lastig te kenschetsen 
zijn, leunen we bij gebrek aan bewijs 
voor de juiste aanpak vaak op klini-
sche ervaring. De uitdaging is dus 
kritisch te blijven met betrekking tot 
het eigen handelen: Am I making the 
same mistake again?
Fig. 1. Ysbrand van Diemerbroeck, geschilderd door Jonson 
van Ceulen in 1657 (Museum Het Valkhof, Nijmegen).
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U zult begrijpen dat waar het gaat om lastige patiënten, met andere woorden patiënten 
die de dokter voor een lastig probleem plaatsen, bewijs voor zinvolle aanpak schaars is. 
Als immers de oplossing voor de hand ligt en door krachtig wetenschappelijk bewijs 
wordt gesteund, is het probleem aanzienlijk minder lastig. Daarmee wil ik overigens 
niet suggereren dat toepassen van evidence-based medicine eenvoudig is. 
In de afgelopen jaren is er een groot aantal lastige patiënten naar mij verwezen, 
breinbrekers appelerend aan de grenzen van onze kennis. Het heeft ertoe geleid dat 
mijn polikliniek, om het oneerbiedig te zeggen, tot een soort rariteitenkabinet werd; ik 
haast me eraan toe te voegen dat dit een geweldige bron van inspiratie is geweest en nog 
steeds is. In dit afscheidscollege wil ik U een aantal lastige patiënten voorstellen.
het academisch diagnostisch proces
Eerst wil ik graag in algemene zin iets zeggen over het diagnostisch proces. Het is al vele 
jaren bekend dat de kans op een diagnose op een interne polikliniek maximaal 66 
 procent is3. De hedendaagse mondige patiënt bij wie geen diagnose is gesteld, neemt 
hiermee in toenemende mate geen genoegen. Hij surft op internet en bezoekt met 
 overigens een betrekkelijk kleine kans op succes een volgende hulpverlener.
De aanhouder dringt uiteindelijk door tot een universitaire polikliniek als de 
onze, voorzien van uitgebreide correspondentie van vorige hulpverleners, dvd’s met 
daarop röntgenfoto’s en informatie van internet. De internist in het umc, doorgaans 
verbonden aan de polikliniek Algemeen Interne Geneeskunde, zal deze informatie uit-
kammen, en zal in het algemeen aanzienlijk meer tijd nemen voor de anamnese en het 
lichamelijk onderzoek dan zijn voorgangers, op zoek naar de speld in de hooiberg. Als 
het goed is heeft deze internist ook de verwachtingen van de patiënt gepeild, aangezien 
deze belangrijk zijn voor de tevredenheid van de patiënt4. Deze zoektocht vraagt veel 
van de kennis en kunde van de betreffende internist en vraagt ook een grote tijdsinves-
tering. Ik heb dit eerder het Academisch Diagnostisch Proces (adp) genoemd. Hoewel 
het adp als een prachtige uitdaging kan worden gezien, zitten er een aantal tragische 
kanten aan:
•	 De	kans	dat	er	ondanks	de	grote	inspanning	nu	wél	een	diagnose	wordt	gesteld,	is	
wederom klein.
•	 De	dokter	moet	de	verleiding	weerstaan	opnieuw	allerlei	onderzoek	aan	te	vragen	
waarvan op voorhand eigenlijk vaststaat dat de kans op een verklaring voor de 
klachten vrijwel nihil is.
•	 Wanneer	er	inderdaad	geen	diagnose	wordt	gesteld,	vergt	het	veel	tijd	en	vaardig-
heden van de dokter om de patiënt ervan te doordringen dat verder zoeken niet 
zinnig is. 
•	 Tenzij	 de	huidige	honoreringssystematiek	drastisch	 verandert,	 zal	 de	patiënt	bij	
wie ondanks al deze inspanningen geen diagnose wordt gesteld in financiële zin 
weinig opleveren. Het Academisch Diagnostisch Proces wordt ten onrechte niet 
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gezien als behorend tot het academisch profiel en komt derhalve niet in aanmer-
king voor de Academische Component. Dat terwijl adp in het algemeen aanzienlijk 
meer tijdsinvestering vergt dan een verwijzing van een patiënt met een kant-en-
klare diagnose; ook het appel aan kennis en kunde van de internist is bij adp groter.
Het wordt hoog tijd dat deze activiteit in hoger aanzien komt te staan met de daarbij 
passende honorering. Ik voel me in dit pleidooi sterk gesteund door dr Lisa Sanders, die 
in haar boeiende boek Every patient tells a story een lans ervoor breekt om ruim tijd 
te besteden aan wat de patiënt ons heeft te vertellen5. Ik heb me eerder afgevraagd 
 waarom de tegenwoordige dokter zo weinig tijd neemt voor de anamnese en voor het 
lichamelijk onderzoek en waarom dit wordt gecompenseerd met geldverslindend uit-
gebreid aanvullend onderzoek6.
onbehandelbare infecties
Van Diemerbroeck had dus geen behandelingsmogelijkheden voor deze ernstige bacte-
riële infectie, de pest, hoewel hij zelf anders gedacht lijkt te hebben. De situatie dat er 
geen werkzame behandeling bestaat voor ernstige bacteriële infecties, heeft voort-
bestaan tot zo’n 60 à 70 jaar geleden. Velen vrezen echter dat onbehandelbare bacteriële 
infecties binnen afzienbare tijd weer aan de orde van de dag zullen zijn. Eens gemakke-
lijk te behandelen patiënten zouden daardoor lastige patiënten kunnen worden. Zie de 
volgende casus.
 Een 56-jarige man wordt opgenomen in het ziekenhuis wegens een groot hartinfarct. 
De pompfunctie van het hart schiet tekort. Tot overmaat van ramp zijn de spiertjes 
waarmee de mitralisklep vastzit ook onderdeel van het infarct; een van de spiertjes 
scheurt daardoor af. Om die reden wordt de patiënt acuut geopereerd. Er wordt een 
kunstklep geplaatst en postoperatief moet de pompfunctie van het hart worden onder-
steund met een zogenaamde ballonpomp. Op de elfde dag krijgt de patiënt hoge koorts. 
Uit kweken van het bloed komt een beruchte ziekenhuisbacterie, Acinetobacter baumanii, 
resistent tegen vele antibiotica, met name ook tegen redmiddelen als ciprofloxacin en 
de carbapenems. Hij wordt behandeld met colistine en daptomycine. Colistine is een 
oud middel dat wegens beperkte werkzaamheid en giftigheid in onbruik was geraakt, 
maar dat aan een tweede jeugd is begonnen omdat het werkzaamheid vertoont tegen 
dit soort resistente bacteriën. Daptomycine is een betrekkelijk nieuw antibioticum.  
De patiënt is vijf dagen later koortsvrij. Vijf dagen later is het echter weer mis. Hij 
ontwikkelt een septische shock, dat wil zeggen een falende bloedsomloop met lage 
bloeddruk op grond van een ernstige infectie in het bloed. Hij krijgt deels andere 
 antibiotica (colistine, tigecycline en fosfomycine). In de bloedkweek groeit nu een  
voor alle antibiotica ongevoelige Klebsiella. De patiënt overlijdt drie dagen later.
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Ik kan U geruststellen, het gaat hier om een patiënt in Griekenland, mij voorgelegd 
door dr Evangelos Giamarellos. Het zal echter niet lang meer duren en we zien deze patiën-
ten ook in Nederland meer en meer. Er is dus niet alleen een financiële eurocrisis. Hoe 
zijn we hier aangeland? Vorig jaar publiceerden we met een aantal internationale 
 experts (alarmisten zou U kunnen zeggen, als dit niet een bijklank had) een waar-
schuwend artikel in The Lancet onder de titel: ‘Society’s failure to protect a precious 
 resource: antibiotics’7. De vraag is dus: waar hebben we als maatschappij gefaald? Het 
korte antwoord is simpel: de kostbare antibiotica worden te vaak, verkeerd, te veel en te 
lang toegediend aan mens en dier en met de hygiëne in ziekenhuizen wordt het niet erg 
nauw genomen. Daarbij komt dat er de komende jaren geen nieuwe antibiotica 
 beschikbaar zullen komen, die tegen de nieuwe multiresistente bacteriën opgewassen 
zijn. De farmaceutische industrie laat het afweten.
Nu steken we in Nederland (tezamen met Scandinavië) nog gunstig af bij de rest 
van Europa, maar gaandeweg is er ook in Nederland meer resistentie. In NethMap, de 
jaarlijkse rapportage van de Stichting Werkgroep Antibioticabeleid (swab) is de afgelo-
pen jaren steeds voor deze ontwikkeling gewaarschuwd8. Deze ontwikkeling is het 
 gevolg van de selectiedruk van antibiotica. Helaas worden ook in ons land antibiotica 
vaak onnodig voorgeschreven, zoals bij virale infecties, of bij infecties die ook spontaan 
genezen. Niet alleen laat de deskundigheid bij de voorschrijvers te wensen over, ook 
gedragsfactoren spelen bij voorschrijvers een rol9. 
Hoewel er in Nederland vergeleken met andere landen veel aandacht is voor hygiëne 
in ziekenhuizen, is ook hier wat betreft discipline nog veel te winnen. Ondanks veel 
inspanning van organisaties als de landelijke Werkgroep Infectiepreventie (wip) en de 
Wereldgezondheidsorganisatie (who) blijft ziekenhuishygiëne een hardnekkig pro-
bleem. Recent onderzoek in Nederlandse ziekenhuizen toonde aan dat zorgverleners 
hun handen in minder dan 20 procent van de situaties waarin dat wordt aanbevolen, 
wasten of desinfecteerden (dr M. Vos, persoonlijke mededeling). Maatregelen om in-
fecties na operaties te voorkomen in het kader van het landelijke Veiligheids Management 
Systeem worden in een kleine minderheid van de operaties opgevolgd. Uit oogpunt van 
patiëntveiligheid is dit natuurlijk een schande.
Een derde factor die in belangrijke mate bijdraagt aan de toenemende resistentie-
problemen is het overmatig gebruik van antibiotica in de agrarische sector. Hier scoort 
Nederland heel slecht in vergelijking met andere landen in Europa: wij hebben het 
hoogste antibioticagebruik bij dieren. Op deze misstand is de afgelopen tijd bij herha-
ling gewezen, maar tot concrete acties komt het slechts in beperkte mate. Welke maat-
regelen moeten er worden genomen? 
1. De urgentie van het resistentieprobleem moet iedere gezondheidswerker en iedere 
consument duidelijk worden. 
2. Aan het onnodig voorschrijven van antibiotica (zoals bij virusinfecties, bronchitis, 
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oorontsteking) moet paal en perk worden gesteld. De aanbevelingen en richt-
lijnen van de swab moeten hiervoor de leidraad vormen. 
3. Wat betreft de ziekenhuishygiëne zouden ziekenhuizen een zero-tolerance-benade-
ring moeten kiezen voor medewerkers die zich niet aan de afspraken houden. Dit 
vraagt ook een intensievere rol van de Inspectie voor de Gezondheidszorg.
4. Om te voorkomen dat ook resistentie ontstaat tegen de laatste beschikbare red-
middelen tegen multiresistente bacteriën, zoals carbapenem-antibiotica, zou 
voorschrijven van die middelen moeten worden voorbehouden aan artsen met 
speciale expertise (zoals infectiologen en medisch microbiologen), een soort 
 license to kill. De activiteiten van infectiologen ten behoeve van het algemeen 
 belang zouden beter gehonoreerd moeten worden.
5. Medisch microbiologen moeten actief en geprotocolleerd op zoek naar resistente 
bacteriestammen in kweekmateriaal afkomstig van patiënten. Een meldings-
plicht voor multiresistente bacteriën (binnen de kaders van de Wet Publieke 
 Gezondheid) instellen, zoals ook door ggd Nederland is bepleit, is urgent. Bacteriële 
resistentie en antibioticagebruik in het ziekenhuis zouden prestatie-indicatoren 
moeten worden.
6. Wat betreft het antibioticagebruik in de veterinaire sector is het de hoogste tijd 
voor stringente maatregelen. Hier kunnen we een voorbeeld nemen aan Dene-
marken, waar strenge regels via een goedlopend toezicht worden gehandhaafd. De 
angst dat zonder antibiotica onze veeteelt ten onder gaat en onze voedselproductie 
en onze economie gevaar loopt, is blijkens de ervaringen in Denemarken volledig 
ongegrond.
Wij zijn van mening dat de tijd dringt en dat overheid en specialisten op het gebied van 
microbiologie en infectieziekten en wellicht alle medewerkers in de gezondheidszorg nu 
in actie dienen te komen om te voorkomen dat vrijwel iedere patiënt met een bacteriële 
infectie een lastige patiënt wordt.
besmettelijkheid
Waar we het in het voorgaande hadden over ziekenhuishygiëne, maken we gebruik van 
onze hedendaagse concepten over besmetting door micro-organismen en over de over-
dracht van ziekteverwekkers van de ene naar de andere patiënt. Die overdracht gaat 
vaak via de besmette handen van de zorgverlener. Dat is waardoor handhygiëne werkt!
Hoewel Van Diemerbroeck de formulering ‘pestilens seminarium’2 – in de ver-
taling van Du Buisson: ‘pestilentiaal zaat’10 – wel gebruikt, had hij geen flauw idee 
van micro-organismen. Antoni van Leeuwenhoek zou immers pas in 1667 met zijn 
 microscoop bacteriën zien. Wel waren er in Van Diemerbroecks tijd en eerder gedach-
ten over besmettelijkheid via slechte lucht en door de stank van verrotting die pest-
lijders en kadavers verspreiden. Boccaccio beschrijft die stank in de Decamerone over de 
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Florentijnse pestepidemie van 1348 als volgt: ‘Velen bliezen bij dag of nacht op de open-
bare weg de laatste adem uit en vele anderen, die wel thuis stierven, deelden de buren 
hun overlijden mee door de walgelijke stank van hun tot ontbinding overgaand 
 lichaam’11. 
Ideeën over besmettelijkheid van pest werden in die zelfde tijd gehanteerd in wat 
we nu biologische oorlogsvoering zouden noemen: in 1346 werden in Caffensistera 
	(Feodosiya,	Theodosia)	door	de	belegeraars	uit	Mongolië	kadavers	van	pestslachtoffers	
over de muren de stad in geslingerd12. Men had dus wel een notie van besmettelijkheid 
zonder idee van micro-organismen en zonder inzicht in de rol die ratten en hun vlooien 
speelden, zoals zo indrukwekkend beschreven door Albert Camus in La Peste13.
Interessant is dat er al een eeuw voor Van Diemerbroeck iemand was die het mis-
schien doorhad: Gitolamo Fracastoro was zijn naam14. In een episch gedicht over syfilis 
postuleert hij ‘semina’, ofwel zaadjes die de ziekte overdragen. Het is de vraag of hij 
daarin levende organismen zag.
De waarnemingen van dokters als Van Diemerbroeck, schrijvers als Boccaccio, 
geboren onderzoekers als Van Leeuwenhoek en de ideeën van heldere wetenschappers 
kwamen niet bij elkaar: het zou nog tot de negentiende eeuw duren tot de kiemtheorie 
werkelijk tot stand kwam14. Nu kun je dat de genoemde mannen uit eerdere eeuwen 
niet kwalijk nemen. Er was zeer beperkte informatie-uitwisseling en geringe versprei-
ding van wetenschappelijke kennis en zelfs in de eerste academies van wetenschappen, 
zoals de Royal Society en de Leopoldina heerste niet steeds een bruisend wetenschap-
pelijk klimaat.
tr ained immunity
Maar ook in onze tijd van bruisende wetenschap en laagdrempelige toegang tot de 
 wetenschappelijke kennis is het niet vanzelfsprekend dat de logische verbanden worden 
gelegd. Ook hier geldt de uitspraak van een van onze – inmiddels wat in opspraak 
 geraakte – hedendaagse filosofen: ‘Je gaat het pas zien als je het doorhebt’15. Ik wil U 
daarvan een recent voorbeeld geven.
In ons laboratorium werd een experiment gedaan met de witte bloedcellen van 
studenten, die enkele weken eerder een bcg-vaccinatie ontvingen (dat is een vaccinatie 
tegen tuberculose). Hun witte bloedcellen gingen – en dat was de verwachting – meer 
van het belangrijke afweereiwit interferon-γ maken wanneer deze cellen in het labora-
torium werden blootgesteld aan bcg-vaccin. Dit was de verwachting, want er was als 
gevolg van de vaccinatie immunologisch geheugen opgebouwd tegen bcg. We hadden 
niet verwacht, dat de cellen ook na blootstelling aan andere prikkels (zoals niet- 
verwante bacteriën) meer interferon-γ gingen maken en dit lange tijd na de vaccinatie 
nog steeds deden. Professor Mihai Netea zag dit, controleerde of het echt waar was door 
het experiment te laten herhalen en dook in de literatuur. Hoe kon het dat de niet-
specifieke afweer (ook wel innate immunity genoemd) dit voor elkaar kreeg? Met andere 
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woorden: hoe kon die simpele aangeboren afweer plotseling beter gaan functioneren? 
Korte tijd later kwam hij – zoals hij de afgelopen 21 jaar altijd heeft gedaan – aan het 
eind van de werkdag opgetogen mijn kamer in. Het bleek dat dit fenomeen eerder was 
geobserveerd bij muizen en dat soortgelijke observaties waren gedaan bij lagere dieren 
zoals insecten, vissen en holtedieren (en zoals we later zagen ook bij planten)! Die 
 lagere dieren hebben geen specifiek immuunsysteem, dus een beetje geheugen in de 
niet-specifieke afweer is mooi meegenomen. Maar ook zoogdieren blijken hierover te 
beschikken. De klinisch-epidemiologische waarneming dat kinderen die het bcg-vaccin 
hebben gehad niet alleen minder tuberculose krijgen, maar ook minder gewone bac-
teriële infecties, zou hiermee goed te verklaren zijn16. Ook het potentiëel praktische 
belang van het fenomeen, dat door professor Netea intussen trained immunity is 
 genoemd, tekent zich hiermee af17. Inmiddels heeft hij een prestigieuze Vici-beurs om 
trained immunity te onderzoeken. We zijn intussen een stuk verder en beginnen te 
 begrijpen hoe trained immunity tot stand komt.
 
problem-knowledge coupling
Je gaat het pas zien als je het door hebt. Verstopt in de literatuur is het fenomeen trained 
immunity met enig zoekwerk te vinden. Hoe bevoorrecht zijn we wat dit betreft in het 
huidige	e-tijdperk!	Tijdens	mijn	opleiding	tot	internist	en	ook	in	de	jaren	daarna	(zeker	
tot halverwege de jaren tachtig) was literatuur zoeken een zeer tijdrovende aangelegen-
heid. Als je een lastige patiënt had, dus iemand bij wie je zelfs met behulp van een goed 
leerboek geen diagnose kon stellen, en je kon wat tijd vrij maken, dan kon je een poging 
wagen om in de bibliotheek de jaargangen van de Cumulated Index Medicus te screenen 
op relevante trefwoorden. Je vond dan alleen de titels van artikelen die je misschien 
naar de diagnose konden brengen. Vandaag de dag met Pubmed (de grote Amerikaanse 
elektronische biomedische bibliotheek) en zelfs met Google krijg je met zoektermen die 
betrekking hebben op de patiënt (zeg maar de symptomen) binnen enkele seconden meer 
en minder relevante suggesties vanuit de literatuur, inclusief de abstracts en meestal 
ook nog het hele artikel. Door Weed is dit problem-knowledge coupling genoemd18. 
Een voorbeeld van problem-knowledge coupling wil ik aan de hand van de volgende 
patiënt laten zien. Een 60-jarige man komt bij de internist met steeds terugkerende 
koorts en huiduitslag, zogenaamde urticaria, daarbij heeft hij spierpijnen. Er is een 
 abnormaal afweereiwit, een paraproteïne in het bloed gevonden. Wanneer we in Google 
of in Pubmed ‘fever urticaria paraprotein’ invoeren,verschijnt meteen de diagnose ‘syn-
droom van Schnitzler’, een diagnose waarvan veel dokters nog nooit hebben gehoord.
Er is enig onderzoek gedaan naar de mogelijkheid om met behulp van Google 
 diagnosen te stellen. Een kind kan de was doen, zou je zeggen, maar nog steeds geldt: ‘je 
gaat het pas zien als je het door hebt’. Dokters stellen met Google bij ruim de helft van 
de voorgelegde ziektegeschiedenissen de goede diagnose19, 20. Leken scoren veel slechter 
dan dokters21 Er is kennis nodig om het kaf van het koren te scheiden. Patiënten moet 
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deze vorm van zoeken dan ook worden ontraden. Men komt vaak fout uit en men ziet 
vaak verschrikkelijke diagnosen, die helemaal niet aan de orde zijn. Even terzijde: we 
weten goed dat dokters als het om henzelf gaat veelal ook foute diagnosen stellen.
Deze zoekstrategieën zijn – in ieder geval voor dokters – van groot belang. Dit pleit 
er dus ook voor dat dokters de diagnosen die ze bij lastige patiënten stellen als zoge-
naamde case reports of als case series publiceren. Helaas wordt over dit soort publica-
ties	vaak	meewarig	en	minachtend	gedaan.	Toch	zijn	het	dit	soort	publicaties	waaruit	
niet alleen de fascinatie voor het klinisch probleem spreekt, maar ook vormen ze juist 
de start voor verder onderzoek. Professor Jan Vandenbroucke heeft hierop bij herhaling 
gewezen22. Wij zijn als medici buitengewoon bevoorrecht dat we vaak de motivatie voor 
verder onderzoek onder handbereik, dat wil zeggen bij de zieke medemens aantreffen. 
Ook Van Diemerbroeck zag dat al, gefascineerd als hij was door de immense problemen 
waarmee hij werd geconfronteerd. 
anakinr a-responsive disease
Het voorbeeld dat ik U liet zien van het syndroom van Schnitzler was natuurlijk niet 
toevallig gekozen. In 2005 probeerden we, door wanhoop gedreven, bij een patiënte met 
dit syndroom een behandeling met anakinra. Met spectaculair resultaat. Laat ik dit 
uitleggen. Zoals ik U vertelde is er bij het syndroom van Schnitzler sprake van koorts-
aanvallen (bij onze patiënte twee maal per week) met hinderlijke jeukende huiduitslag, 
pijnen en malaise. Dr Anna Simon, professor Joost Drenth en ik hadden veel ervaring 
(zowel klinisch als in onderzoek) met periodieke koortsziekten. Deze ziekten waarbij de 
ontstekingsreactie zich tegen het eigen lichaam richt, waren inmiddels autoinflamma-
toire ziekten genoemd23. Het syndroom van Schnitzler stond toen nog niet in dit rijtje. 
Onderzoekers in Bethesda, Londen en ook wij hadden ontdekt dat een aantal auto-
inflammatoire ziekten goed op interleukine-1 receptor antagonist reageert. Interleukine-1 
receptor antagonist is een natuurlijke ontstekingsremmer die het effect van de sterke 
ontstekingsstof, het cytokine interleukine-1 blokkeert. Deze stof is met recombinant 
technologie als geneesmiddel met de naam anakinra ontwikkeld24. Dat dit genees-
middel, geprobeerd als ultimum refugium zo’n eclatant succes zou zijn – niet alleen bij 
deze ‘lastige’ patiënte maar ook bij een reeks andere patiënten met het syndroom van 
Schnitzler – hadden we niet kunnen vermoeden25. We leerden daardoor ook dat het 
cytokine interleukine-1 een boosdoener was bij deze ziekte. Inmiddels weten we uit 
 onderzoek van Heleen de Koning dat het om interleukine-1β gaat bij het syndroom van 
Schnitzler. Dit bleek uit de uitstekende resultaten die zij verkreeg in een klinisch onder-
zoek waarin deze patiënten werden behandeld met een monoclonale antistof tegen 
interleukine-1β (Canakinumab)26. Goede behandeling hebben we dus. Nu proberen we 
te ontrafelen hoe het komt dat er hierbij te veel interleukine-1 wordt gemaakt.
Van deze ervaringen met blokkade van interleukine-1 met anakinra hebben we 
inmiddels veel geleerd. Anakinra heeft weinig bijwerkingen. Nadeel is wel dat je het 
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onderhuids (of in de ader) moet spuiten en dan geeft het in de eerste tijd vervelende 
rode plekken in de huid. Het middel werkt kort en ook hier haal ik graag de eerder 
 genoemde filosoof aan: ‘ieder voordeel heb zijn nadeel’. Hoewel het voordeel bij het 
syndroom van Schnitzler duidelijk is, is het een nadeel dat anakinra dagelijks moet wor-
den ingespoten, omdat het middel maar kort werkzaam is. Die korte werkzaamheid is 
echter ook een voordeel wanneer we anakinra op proef geven. Aangemoedigd door het 
succes bij het syndroom van Schnitzler en bij andere autoinflammatoire syndromen 
(zoals de cryopyrine-geassocieerde autoinflammatoire syndromen, tnf receptor-geas-
socieerd periodiek syndroom en hyper-IgD syndroom) zijn we dit ook gaan doen bij 
koortsende ziekten, waarbij na grondig onderzoek geen verklaring wordt gevonden. U 
zult zich wellicht afvragen of dat allemaal maar kan en of dat niet erg lichtvaardig is. 
Het antwoord is dat we dit alleen weloverwogen doen en meestal in situaties waarin de 
meeste dokters hoge doses prednison als proefbehandeling zouden voorschrijven. De 
bijwerkingen van prednison zijn heftig en legio. Daarmee vergeleken is anakinra een 
volstrekt onschuldig middel. Van een reactie op prednison leren we weinig: veel ziekten 
reageren er goed op en hoe dat komt is veelal onduidelijk. Een goede reactie op anakinra 
leert ons dat in het ziekteproces interleukine-1 een hoofdrol speelt. We spreken inmid-
dels van anakinra-responsive diseases.
lastige koortsen
Het succes bij het syndroom van Schnitzler was snel geboekt. Zoiets is eerder uitzonde-
ring dan regel. De weg van bedside naar bench en terug naar de bedside is een lange en een 
langdurige. Zo raakte ik begin van de jaren tachtig gefascineerd door een familiair 
koortsend ziektebeeld dat we in 1984 beschreven als het hyperIgD syndroom27. In 1999 
wisten we dat het defect het mevalonaatkinasegen betrof28. Vijf jaar later wisten we dat 
anakinra werkt – zij het niet zo spectaculair als bij het syndroom van Schnitzler29. 
 Inmiddels hebben we meer dan 25 jaar follow-up30. Nog steeds begrijpen we het ziekte-
beeld niet volledig, het onderzoek gaat voort.
Het is natuurlijk niet vreemd dat een dokter zoals ik, die zich heeft toegelegd op 
infectieziekten, geïnteresseerd is in koorts en koortsende ziekten. In 1961 beschreven 
twee coryfeeën uit de Amerikaanse infectiologie, Robert Petersdorf en Paul Beeson het 
klinisch probleem van fever of unknown origin ofwel febris e causa ignota31. Ook weer 
lastige patiënten. Om te zorgen dat iedereen het over het zelfde probleem had stelden zij 
voor dat het om patiënten ging die tenminste drie weken koorts hadden en bij wie na 
een week intensief zoeken in het ziekenhuis geen verklaring was gevonden. Zij lieten 
zien dat deze vaak langdurige koortsproblemen in 19 procent van de gevallen werden 
veroorzaakt door een kwaadaardige tumor, dat er in ook 19 procent van de gevallen een 
ontstekingsziekte verantwoordelijk was en dat het in maar liefst 36 procent ging om een 
infectieziekte. In ongeveer 7 procent van de gevallen vonden zij geen verklaring voor de 
koorts. Wij hebben in de afgelopen decennia nogal wat onderzoek gedaan naar febris e 
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causa ignota (en ik moet hier de namen noemen van dr Lily de Kleijn en dr Chantal 
Bleeker, met op de achtergrond professor Wim Oyen en professor Frans Corstens)32–34. 
In de loop van de jaren zagen we dat het percentage patiënten met onbegrepen koorts 
bij wie wij geen verklaring konden vinden, alleen maar toegenomen is en thans bijna 50 
procent bedraagt. De verklaring is simpel: doordat we veel meer mogelijkheden hebben 
dan in de dagen van Petersdorf en Beeson, classificeren heel veel patiënten niet meer 
voor febris e causa ignota:	we	houden	de	echt	lastige	patiënten	over.	Toch	is	dit	een	les	in	
nederigheid: bij bijna de helft van de patiënten vinden we dus ondanks al onze moge-
lijkheden geen diagnose! We weten wel dat het dan vrijwel altijd om een zeer goedaardig 
beeld gaat, maar toch, het blijft een enorme uitdaging voor ons als dokters.
lastige schimmelinfecties
Een ander moeilijk te begrijpen en lastig te behandelen zeldzaam ziektebeeld, dat me al 
zo’n 35 jaar fascineert, is chronisch mucocutane candidiasis35. Dit is een afweerstoor-
nis, gekenmerkt door uitgebreide en zeer hardnekkige schimmelinfecties van huid, 
 nagels en slijmvliezen. In de loop van de jaren volgde ik deze patiënten met de dominant 
erfelijke vorm en probeerde hen zo goed mogelijk te behandelen met anti-schimmel-
middelen. Gelukkig vorderden we met het onderzoek naar de afweer tegen schimmel-
infecties en ik moet hier zeker de namen van Mihai Netea en Bart-Jan Kullberg noemen; 
steeds beter gingen we begrijpen hoe de mens de schimmel Candida herkent en zich 
ertegen verdedigt36. Kortgeleden konden we dank zij de resultaten van onderzoek naar 
de afweerfunctie bij deze patiënten op ons laboratorium en dank zij de krachtige nieuwe 
genetische technieken, beschikbaar op de afdeling Genetica, laten zien dat het hier om 
een defect in het stat1-gen gaat 37. Met dit resultaat begrijpen we nu veel beter hoe het 
in de afweer fout gaat bij deze patiënten en gaan we ook nieuwe behandelingsmogelijk-
heden zien. In de samenwerking met de afdeling Genetica zijn we door de combinatie 
van functioneel onderzoek met de geavanceerde genetische technieken (aangeduid met 
de futuristische term next-generation sequencing) inmiddels nog weer nieuwe gendefecten 
van lastige patiënten met gestoorde afweer op het spoor.
lastige patienten en charlatans
Tot	nu	toe	heb	ik	het	bijvoeglijk	naamwoord	‘lastige’	gebruikt	in	de	zin	van	‘een	lastig	
probleem vormend’. Zijn er geen patiënten die echt lastig zijn? Patiënten met chronisch 
vermoeidheidssyndroom (cvs) misschien? Het is waar dat veel artsen dit lastige patiën-
ten vinden 38,39, zeker wanneer patiënten zich met de door hen zelf gestelde diagnose 
myalgische encefalomyelitis (me) en voorzien van uitgebreide documentatie van internet 
presenteren. De afgelopen 35 jaar heb ik veel patiënten gezien met chronisch vermoeid-
heidssyndroom. Van meet af aan verwonderde en intrigeerde het me, hoe mensen vanuit 
het volle leven, vaak plotseling, zo geïnvalideerd konden raken. Door uiting te geven 
aan deze verwondering en door een empathische opstelling is het me eigenlijk steeds 
17lastige patiënten
gelukt een goede arts-patiëntrelatie op te bouwen, ook al was natuurlijk niet iedere 
 patiënt te overtuigen van de concepten over cvs die we in Nijmegen op basis van degelijk 
onderzoek hadden ontwikkeld. Als ik ‘we’ zeg moet ik zeker de naam van professor Gijs 
Bleijenberg noemen; hij spreekt over één week zijn afscheidscollege uit. Over de resulta-
ten van het vermoeidheidsonderzoek wil ik het om die reden hier niet uitgebreid heb-
ben. Eén aspect wil ik echter niet onbesproken laten, een aspect waarvan we in 
de spreekkamer veel last hebben. Het gaat om de schade die charlatans (zowel op 
 onderzoeksgebied als in de patiëntenzorg) zeker op dit gebied aanrichten. We hebben 
dat onlangs bij de hand gehad met de premature claim dat het virus xmrv de oorzaak 
zou zijn van cvs. Zoals een aantal van U weet, konden wij dit virus niet vinden bij onze 
patiënten40; dit was reden voor buitenlandse collega’s, voor patiënten-activisten en 
voor sommige journalisten om ons te betichten van gebrek aan vakmanschap. Inmid-
dels is gebleken dat het om een laboratoriumartefact gaat41; excuses heeft ons nog 
 niemand aangeboden.
Een ander recent voorval was de publicatie van een zogenaamde consensus over 
cvs42: een aantal gelijkgestemden kwam met een volstrekt onkritische en onweten-
schappelijke, maar sommige patiëntengroeperingen bijzonder welgevallige, case-definition. 
Tezamen	met	 de	 Australische	 internist	 Andrew	 Lloyd	 schreef	 ik	 een	 editorial43 hier-
tegen, vanuit de zorg dat dokters die het terrein niet overzien deze consensus gaan 
 toepassen, en vanuit de zorg dat de pseudowetenschappelijke benadering de verdere 
zoektocht naar hoe deze ziekte werkelijk ontstaat zal hinderen.
Niet alleen charlatans en collega’s die het niet zo nauw nemen, vormen een pro-
bleem. In de media bestaat meer en meer de neiging – en dit geldt wetenschapsbreed – 
om wetenschappelijke feiten slechts als een mening te beschouwen. Pseudowetenschap 
krijgt alle ruimte en ook de bevooroordeelde leek zonder verstand van de materie krijgt 
ruim baan een privémening te geven. Dit is een zorgelijke ontwikkeling en dit tij zal niet 
gemakkelijk te keren zijn. We moeten onze hoop gevestigd houden op kritische, weten-
schappelijk geschoolde journalisten en columnisten die de wetenschap in het juiste 
perspectief plaatsen.
geen focus w el massa
De oorspronkelijke titel voor deze rede was: Geen focus, wel massa. Zowel in mijn on-
derzoek en interesses kan men mij gebrek aan focus verwijten. Ik heb daarmee aan mijn 
leeropdracht Algemeen interne geneeskunde wellicht goed voldaan. Ook in deze rede heb 
ik een aantal malen het focus verlegd. Ik ging met U van de pest naar de hedendaagse 
problemen bij patiënten met infectieziekten, van communicatie in de wetenschap naar 
de mogelijkheid tot het zien van verbanden naar een nieuw concept van immuniteit. Ik 
besprak hoe lastige patiënten met periodieke koorts en onbegrepen koorts, patiënten 
met afweerstoornissen en patiënten met chronische vermoeidheid ons fascineren en 
inspireren tot onderzoek om uiteindelijk tot betere behandelingen te komen.
18 prof.  dr.  jos w.m. van der meer
Critici kunnen makkelijk zeggen: wat een chaotisch verhaal, en wat ouderwets; geen 
visie over zorgvernieuwing en ‘geneeskunde 2.0’, niets over fraude in de wetenschap en 
zelfs niets over onderwerpen waar hij zich de laatste tijd mee bezig heeft gehouden, zoals 
onafhankelijkheid van onderzoekers44 en belangenverstrengeling45.
U kunt mij dus inderdaad gebrek aan focus verwijten. Vrijwel iedereen die zich een 
mening over wetenschap aanmeet, meent dat het alleen lukt met focus. Ik heb me afge-
vraagd of ik een succesvoller wetenschapper, clinicus en docent was geweest met meer 
focus? Ik betwijfel dat. Misschien ligt het aan mij: ben ik meer een simultaanschaker of 
een tienkamper (zoals professor Frits van Oostrom de algemeen internist ooit karakte-
riseerde)? De meer elementaire vraag is natuurlijk of we bijvoorbeeld sneller verder 
 gekomen waren met ons onderzoek naar hyper-IgD syndroom met meer focus. Ik 
 betwijfel dat: de technieken die nodig zijn om verder te komen, moeten ontwikkeld en 
beschikbaar zijn, de tijd moet als het ware rijp zijn. Voor de zoektocht naar de achter-
gronden van chronisch mucocutane candidiasis geldt hetzelfde. Belangrijker is wellicht 
vasthoudendheid, want wetenschap laat zich niet afdwingen.
onderwijs  en opleiding
Dames en heren studenten, ik zou geen goede hoogleraar zijn geweest indien ik geen 
aandacht aan het onderwijs had besteed. We kunnen trots zijn op ons Nijmeegse onder-
wijs, getuige het feit dat onze studenten jaar op jaar de hoogste score halen in de inter-
universitaire voortgangstoets. Mijn eigen bijdrage daaraan is beperkt geweest. Wel kijk 
ik met enige tevredenheid terug op de invoer van de klinische probleemanalyse in het 
Nijmeegse	 curriculum.	 Tezamen	met	 professor	 Pieter	 de	Vries	 Robbé,	 professor	 Paul	
Stuyt en dr Cor Postma ontwikkelden we deze methode, waarbij we ons niet zo zeer be-
kommerden over hoe dokters denken, maar hoe ze zouden moeten denken. Belangrijk 
voor een goede probleemanalyse is dat in het patiëntencontact de juiste gegevens 
 worden verzameld en verwerkt. Een goede anamnese en correct uitgevoerd lichamelijk 
onderzoek zijn daarvoor onontbeerlijk. In dat verband ben ik blij dat ik met professor 
Jan van der Meer het boek Anamnese en Lichamelijk Onderzoek, dat hij samen met mijn 
voorganger professor Ab van ’t Laar begon, heb mogen voortzetten46. Aan de volgende 
druk wordt al weer gewerkt.
Minder enthousiast ben ik, terugkijkend, over de ontwikkeling van het onderwijs 
in kleine groepen: docentverslindend, beperkt uitdagend tot echt studeren en te weinig 
inspirerend, weinig bijdragend aan solide kennis en gauw aan slijtage onderhevig. We 
– ik ben daarvoor mede verantwoordelijk geweest – hebben te vroeg en te rigoureus 
 afscheid genomen van goede klinische hoorcolleges; we deden dat voordat de spiegel-
neuronen goed en wel waren ontdekt. U ziet daardoor naar mijn smaak te weinig uit-
dagende en lastige patiënten, de breinbrekers waarover ik het eerder had. Wat dat betreft 
zou ik willen pleiten voor een umc-brede klinische conferentie naar het klassieke voor-
beeld van die in het Massachusetts General Hospital in Boston met een uitdagende 
19lastige patiënten
 casus pro diagnosi. Met een score van 72 procent correct bleken de studenten in Boston 
heel goed in het stellen van de juiste diagnosen47, maar het is wel een veeg teken dat de 
student diagnoses sinds begin jaren negentig niet meer in The New England Journal of 
Medicine worden vermeld. 
Ook wil ik enkele woorden wijden aan de opleiding tot internist. Door de toe-
nemende regelgeving, bureaucratisering en niet in de laatste plaats het gedoe rond het 
Opleidingsfonds is opleider zijn gecompliceerder en tijdrovender geworden. Goed is dat 
we bewuster bezig zijn met opleiden en de praktijksituaties nadrukkelijker als leermid-
del gebruiken. Of we hiermee betere internisten opleiden moet nog blijken. Met profes-
sor Jacqueline de Graaf als hoofdopleider aan het roer heb ik er alle vertrouwen in dat 
onze Nijmeegse internistenopleiding voorop blijft lopen en tot de beste in Nederland 
blijft behoren, zowel wat betreft vernieuwing, patiëntgerichtheid, verbondenheid met 
wetenschap, als wat betreft opleidingsklimaat. Misschien nog een raad aan U internisten 
in opleiding van deze ouderwetse dokter. Laat de patiënt niet zwemmen, steun hem of 
haar in onzekerheid, wees duidelijk en overtuigend, en bovenal: behandel de patiënt 
zoals U wilt dat Uw naasten worden behandeld.
woorden van dank
Ik ben hiermee gekomen aan het eind van mijn rede en ik wil van de gelegenheid  gebruik 
maken enige woorden van dank uit te spreken. Allereerst wil ik de lastige patiënten be-
danken die me zoveel inspiratie hebben gegeven. In de loop van de jaren heb ik met veel 
patiënten een sterke band opgebouwd, waarbij ik vaak vooral als coach of als raadsman 
fungeerde. 
Isaac Newton (1643-1727) zei ‘If I have seen further, it is by standing on the shoulders 
of giants’. Dit zijn natuurlijk 
de biomedische giganten uit 
de geschiedenis, maar dich-
ter bij huis ook mijn leer-
meesters. In de eerste plaats 
waren dat mijn vader en 
moeder, die mijn broer en 
mij de geneeskunde en het 
dokter worden met de pap-
lepel ingoten. Van mijn leer-
meesters-internisten uit de 
Haagse en Leidse periode 
weet ik precies wat ze mij 
bijbrachten en daarvoor ben 
ik hun veel dank verschul-
digd (Fig. 2). Fig. 2. De internisten-leermeesters uit Den Haag en Leiden.
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Een speciaal woord van dank aan Charles Dinarello, mijn mentor en goede vriend sinds 
1984. Ik hoef dit niet in het Engels te zeggen, want hij zegt inmiddels genoeg Nederlands 
te verstaan. Ik zal hier niet stil staan bij alles wat ik van hem leerde. Wel wil ik zeggen 
dat de maanden die hij thans jaarlijks in Nijmegen doorbrengt, een enorme verrijking 
zijn voor de afdeling en het umc.
Ik ben dankbaar dat ik aan deze universiteit en aan dit umc verbonden heb mogen 
zijn. Ik wil het college van bestuur van de Radboud Universiteit Nijmegen en de raad 
van bestuur van het umc St Radboud bedanken voor het vertrouwen, de steun, de 
vriendschap en de blijken van waardering. Ik realiseer me dat ik als hoogleraar en af-
delingshoofd misschien wel in de categorie ‘lastige hoogleraren’ thuishoorde. 
Met velen (te velen om bij naam te noemen) aan deze universiteit en in ons umc 
heb ik de afgelopen 24 jaar in grote harmonie samengewerkt. Ik ben daar dankbaar 
voor. Ik moet hier zeker mijn 72 promoti noemen.
Een bijzondere periode waren de zes jaar in het bestuur van de knaw. Het Bestuur 
Van Oostrom en het Bestuur Dijkgraaf vormden geweldige intellectuele uitdagingen 
(zoals ook het voorzitten van de vergaderingen van de Afdeling Natuurkunde elke keer 
weer een uitdaging was); ik kijk dankbaar terug op de geweldige chemie, de kameraad-
schap en vriendschap in deze besturen (ik heb het met nadruk niet alleen over het 
 Dagelijks Bestuur maar ook over het Algemeen Bestuur).
Mijn knaw-bestuursperiode was zeer goed bestede tijd, maar niettemin tijd rovend. 
Ik kon in die periode minder tijd aan de afdeling Algemeen interne geneeskunde besteden, en 
ik ben eenieder binnen de afdeling dankbaar dat ze dit – soms met wat gemor in de richting 
van het secretariaat – mogelijk hebben gemaakt. Ik kon me dit permitteren dankzij het 
feit dat we een fantastische afdeling hebben, die ik wel eens heb vergeleken met een 
schip met volle zeilen. Door met zijn allen hard te werken kunnen we in alle kerntaken 
excelleren en kunnen we ons meten met iedere afdeling interne geneeskunde in het land. 
Ik nam in 1992 een fantastische afdeling over van mijn voorganger professor Ab 
van ’t Laar. Ik heb geprobeerd zijn leiderschapstijl, ‘terughoudend leiderschap’, voort te 
zetten. Of dat gelukt is, betwijfel ik. In 1992 heb ik gezegd dat ik zou proberen om alle 
uhd’s van de afdeling hoogleraar te maken. Nu, dat is ruimschoots gelukt en dat maakt 
ook dat we inderdaad veel volle zeilen op het schip hebben. Ik wil hier de sectiehoofden 
en hoogleraren bedanken voor hun inzet, steun en vriendschap: Jacques Lenders, Anton 
Stalenhoef,	Jacqueline	de	Graaf,	Gerard	Rongen,	Cees	Tack,	André	van	der	Ven,	Bart-
Jan Kullberg, Mihai Netea. Eenzelfde dankwoord wil ik richten tot de overige internisten 
van	de	afdeling.	Ook	de	hoogleraren	die	inmiddels	vanwege	emeritaat	(Theo	Thien,	Jos	
Lutterman, Wil Dolmans, Paul Stuyt) of vanwege een hoger ambt (Frank Gribnau, Paul 
Smits) de afdeling verlieten wil ik dank zeggen voor de vele jaren van samenwerking.
In 2008 werd een nieuwe bestuursstructuur voor het umc uitgewerkt naar de visie 
van Emile Lohman. Dit was een meesterzet die de afdelingen nieuwe kansen bood. Een 
volstrekte zegen bleek de eigen bedrijfsleider, vooral omdat wij Fons Verstralen kregen. 
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Fons, als we jou vanaf 1992 hadden gehad, hadden we nu in nog beter vaarwater geze-
ten. Ik heb de afdeling in 1992 met een aanzienlijk financieel tekort overgenomen van 
mijn voorganger en ik heb altijd gezegd dat ik de afdeling ook zo zou achterlaten. Dat 
gaf duidelijk rust in de tent. Door jou zal het me echter niet lukken de afdeling met een 
tekort achter te laten: ondanks taakstellingen staan we er zeer goed voor. Maar je bent 
niet alleen in financiële zin een kei, ook bestuurlijk sta je je mannetje (al hoop ik dat ik 
je iets meer bestuurlijk lef heb kunnen bijbrengen) en daarnaast reken ik je inmiddels 
tot mijn goede vrienden. Ons Dagelijks Bestuur zou echter niet hebben kunnen functio-
neren zonder de kritische inbreng van het plaatsvervangend afdelingshoofd professor 
Jacques Lenders. Jacques, jouw rechtlijnige kwaliteitsbewaking, gekoppeld aan een on-
tembaar arbeidsethos, jouw temperament, je uitgesproken mening en jouw voorbeeld-
functie als dokter maken dat de afdeling je erg zal missen na november!
Met de hervormingen in het umc werd onder leiding van onze vorige decaan Frans 
Corstens de organisatie en de financiering van het onderzoek in het umc volledig nieuw 
ingericht. Een belangrijk element van deze vernieuwingsoperatie (die U in meer detail 
kunt nalezen in zijn afscheidscollege) is dat het geld dat op conto van onderzoek binnen-
komt, daaraan ook ten goede komt; goede onderzoekers moeten worden beloond door 
middel van premies en we moeten toponderzoekers van buiten binnenhalen. Ik had het 
voorrecht (en ben daar dankbaar voor) als directeur van het Nijmegen Institute for 
Infection, Inflammation and Immunity, N4i, deel uit te maken van de Onderzoeks-
raad. Hier werd met de decaan en de andere onderzoeksdirecteuren echt aan de knopjes 
van het onderzoek gedraaid. Ik wil hier graag dr Nathalie Bovy-van der Lugt noemen 
en bedanken, die mij als beleidsmedewerker zeer vakkundig heeft ondersteund en ons 
 recent door de midterm-visitatie loodste.
Dat ons eigen onderzoek zo goed gaat, is te danken aan velen. Een aantal van hen 
heb ik reeds genoemd. Speciaal wil ik nog noemen dr Leo Joosten, het hoofd van ons 
Laboratorium Experimentele Geneeskunde die met professor Mihai Netea een platina 
koppel vormt. Zonder solide ondersteuning in het laboratorium zouden we niet hebben 
kunnen floreren. Ik wil hier graag alle analisten van ons laboratorium nadrukkelijk 
noemen,	in	het	bijzonder	echter	Johanna	van	der	Ven-Jongekrijg,	Trees	Jansen,	Liesbeth	
Jacobs en Ineke Verschueren zonder wie er geen cytokinenonderzoek zou zijn geweest.
Jarenlang zat ons lab weggestopt en opgepropt in de kelder van het nig-gebouw en 
werden wij zoet gehouden met de belofte dat we een betere en ruimere locatie zouden 
krijgen. Het is fantastisch dat we vorig jaar eindelijk dit fantastische, gerenoveerde 
 laboratorium op de tweede verdieping konden betrekken (en ik moet hier weer professor 
Frans Corstens noemen). Ik prijs mij gelukkig ook na vandaag nog bij het onderzoek 
betrokken te kunnen blijven. 
Zonder een goed secretariaat is een afdeling hulpeloos. Het secretariaat wordt 
vakkundig en met humor en warmte gerund door Miriam Wolthuis, en ik wil haar en 
het hele team danken voor alle inzet. In de vele jaren als opleider (en ook in 2011 nog) 
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heb ik veel vakkundige ondersteuning gehad 
van Patricia Renkens-Broekman en ik wil haar 
daar graag voor danken. Met een overvolle 
agenda en in een tale of two cities (Nijmegen 
en Amsterdam) is een betrouwbare personal 
 assistant die niet precies weet wanneer de 
werktijden voorbij zijn, goud waard. Geeralien 
Derksen-Willemsen heeft mijn leven echt ge-
faciliteerd en heeft daarnaast de laatste maan-
den ontzettend veel tijd besteed aan mijn af-
scheid. Mijn dank is niet in woorden te vatten.
Hoe moet het verder? Over de toekomst 
van de afdeling maak ik mijn geen zorgen. Ik 
prijs de leden van de benoemingscommissie 
voor mijn opvolging om hun voort varendheid 
en bovenal om hun keuze professor Jan Smit 
uit Leiden te benoemen. Beste Jan, in de afge-
lopen maanden ben je al ruim een dag in de 
week in Nijmegen geweest om je voorzichtig in 
te werken. We verheugen ons op je komst. 
 Positief is ook dat met je komst onze afdeling 
fuseert met de afdeling Endocriene ziekten. Dat dit voor de beide afdelingen een positieve 
keuze is, is ons wel gebleken in de open besprekingen die we hierover met professor Ad 
Hermus hadden. 
Mijnheer de rector, dames en heren, nadat ik op mijn dertiende een geranium 
aquarelleerde (Fig. 3), heb ik niks meer met geraniums, dus maakt U zich geen zorgen. 
Dat is ook het soort antwoord dat ik de meesten van U reeds gaf. Met een 64-jarige 
worden kennelijk alle gesprekken geopend met: ‘Weet je al wat je na je emeritaat gaat 
doen?’ Of: ‘Zie je er tegen op?’Er is nog veel leuks te doen in de wetenschap, in het 
 onderwijs, in de geneeskunde en in de kunst. Ik zal me niet vervelen. 
Lieve Mechtilde, ons gezamenlijke leven sinds de Golfe de Santa Manza is geken-
merkt door groot geluk; ik ben je onuitsprekelijk dankbaar voor je liefde, steun en geduld 
in de achter ons liggende jaren. Ik verheug me heel erg op de jaren die nog voor ons 
liggen. Er wordt veel gewaarschuwd tegen laat ouderschap en strikt medisch is dat waar. 
Het is echter een zegen nog steeds relatief jonge kinderen te hebben, kinderen die ons 
heel veel voldoening geven en waar we apetrots op kunnen zijn. Hanna en Jonathan 
jullie maken ons leven ontzettend waardevol!
Ik heb gezegd.
Fig. 3. Geranium. Aquarel geschilderd door  
JWM van der Meer (1960). 
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